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ﻣﻘﺪﻣﻪ:
ﻧـﻮع( ﯾـﮏsisoropoetso)اﺳـﺘﺨﻮانﭘـﻮﮐﯽ
ﮐـﺎﻫﺶﺻـﻮرتﮐـﻪ ﺑـﻪاﺳـﺖاﺳـﺘﺨﻮاندراﺧـﺘﻼل
ﺧﻄﺮﺷـﮑﻨﻨﺪﮔﯽو اﻓـﺰاﯾﺶﺗـﻮده )ﺗـﺮاﮐﻢ( اﺳـﺘﺨﻮاﻧﯽ
(.2،1ﺷﻮد )ﻣﯽﺗﻌﺮﯾﻒآن
ﺗــﻮده ي اﺳــﺘﺨﻮاﻧﯽ در اواﯾــﻞ ﺑﺰرﮔﺴــﺎﻟﯽ ﺑــﻪ 
ﺑﺎﻻﺗﺮﯾﻦ ﻣﯿﺰان ﺧﻮد ﻣﯽ رﺳﺪ ﺑﻌـﺪ از آن، ﻣﻘـﺪار ﺗـﻮده ي 
اﺳﺘﺨﻮاﻧﯽ ﻫﻢ در ﻣﺮدان و ﻫـﻢ در زﻧـﺎن ﮐـﻢ ﮐـﻢ ﺗﺤﻠﯿـﻞ 
ﯿ ــﺰان اﻣ ــﺎ در زﻧ ــﺎن، ﺑﻌ ــﺪ از ﯾﺎﺋﺴــﮕﯽ، ﭼــﻮن ﻣ؛رودﻣ ــﯽ
ﯾﺎﺑـﺪ، ﺗـﻮده ي ﻫﻮرﻣـﻮن زﻧﺎﻧـﻪ ﯾـﺎ اﺳـﺘﺮوژن ﮐـﺎﻫﺶ ﻣـﯽ
ﻪ اﺳﺘﺨﻮاﻧﯽ ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﻣﺮدان ﺑـﻪ ﺳـﺮﻋﺖ ﮐـﻢ ﻣـﯽ ﺷـﻮد، ﺑـ
ﺳـﺎل ﺑﻌـﺪ از ﯾﺎﺋﺴـﮕﯽ ﯾـﮏ ﺳـﻮم01ﺗـﺎ 5ﮐﻪ در ﻃﻮري
ﺗﺮاﮐﻢ اﺳﺘﺨﻮاﻧﯽ آن ﻫﺎ از دﺳﺖ ﻣﯽ رود. در ﺳﻨﯿﻦ ﺑﻌﺪ از 
ﺳـﺎﻟﮕﯽ ﻣﻘـﺪار از دﺳـﺖ رﻓـﺘﻦ اﺳـﺘﺨﻮان در زﻧـﺎن و 56
ﮐـﺎﻫﺶ ﺗـﻮده ي اﺳـﺘﺨﻮان ﺗـﺎ ﺷـﻮد و ﻣﺮدان ﯾﮑﺴﺎن ﻣﯽ
(.4،3آﺧﺮ ﻋﻤﺮ اداﻣﻪ ﻣﯽ ﯾﺎﺑﺪ )
ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻫﺎي ﻗﺒﻠﯽ ﺑﺮ روي دوﻗﻠﻮﻫـﺎ و ﺧـﺎﻧﻮاده ﻫـﺎي 
ﻫﺎ ﻧﺸﺎن داده اﺳﺖ ﮐﻪ وراﺛﺖ در ﺗﺸﮑﯿﻞ ﺗﻮده اﺳـﺘﺨﻮاﻧﯽ آن
ي ﭘـﺬﯾﺮي ﺗـﻮدهﻫﺎ، ﺗـﻮارثﻧﻘﺶ ﻣﻬﻤﯽ دارد. در اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ
ﺛﯿﺮ ﺑـﺮ روي ﺄدرﺻـﺪ ﺑـﺎ ﺑﯿﺸـﺘﺮﯾﻦ ﺗـ58ﺗـﺎ 05اﺳﺘﺨﻮاﻧﯽ ﺑـﯿﻦ 
(.5- 7ﻫﺎي ﻣﺤﻮري ﺗﺨﻤﯿﻦ زده ﺷﺪ )ﺨﻮاناﺳﺘ
ه:ﭼﮑﯿﺪ
ﭘﻮﮐﯽ اﺳﺘﺨﻮان، ﺷﺎﯾﻊ ﺗﺮﯾﻦ اﺧﺘﻼل در ﻣﺘﺎﺑﻮﻟﯿﺴﻢ ﻣﻮاد ﻣﻌﺪﻧﯽ اﺳﺘﺨﻮان اﺳﺖ. ﺟﺎﯾﮕﺎه ﺑﺮﺷﯽ زﻣﯿﻨﻪ و ﻫﺪف:
ي ﮐﻠﺴﯿﺘﻮﻧﯿﻦ ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻋﻮاﻣﻞ ژﻧﺘﯿﮑﯽ ﻣﯽ ﺗﻮاﻧﻨﺪ در در ژن ﮔﯿﺮﻧﺪهIulAدر ژن ﮐﻠﺴﯿﺘﻮﻧﯿﻦ و ﭘﻠﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ 1qaT
و ﭘﻠﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ 1qaTارﺗﺒﺎط ﺑﯿﻦ ﺟﺎﯾﮕﺎه ﺑﺮش ﻫﺪف از اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺗﻌﯿﯿﻦارﺗﺒﺎط ﺑﺎ ﻣﯿﺰان ﺗﺮاﮐﻢ اﺳﺘﺨﻮان ﺑﺎﺷﻨﺪ.
ﺑﺎ ﻣﯿﺰان ﺗﺮاﮐﻢ اﺳﺘﺨﻮان ﺑﻮد.IulA
ﻣﺮاﮐﺰ ﺳﻨﺠﺶ ﺗﺮاﮐﻢ ﺑﻪﺳﺎل ﻣﺮاﺟﻌﻪ ﮐﻨﻨﺪه54ﺧﺎﻧﻢ ﺑﺎﻻي 002ﺗﺤﻠﯿﻠﯽ، - ﺗﻮﺻﯿﻔﯽﻣﻄﺎﻟﻌﻪاﯾﻦدر:ﺑﺮرﺳﯽروش
روش ازاﺳﺘﻔﺎدهﺑﺎﮐﻤﺮﻣﻬﺮه ﻫﺎيورانﮔﺮدناﺳﺘﺨﻮانوارد ﺷﺪﻧﺪ. ﺗﺮاﮐﻢ1931-29ﻫﺎيﺳﺎلاﺳﺘﺨﻮان ﺷﻬﺮﮐﺮد در
ﺑﯿﻤﺎرﺑﻪ دو ﮔﺮوه)erocS -T(و ﺑﺮاﺳﺎس ﺿﺮﯾﺐ ﺗﯽ( اﻧﺪازه ﮔﯿﺮيAXEDدوﮔﺎﻧﻪ )اﻧﺮژيﺑﺎXاﺷﻌﻪﺳﻨﺠﯽﺟﺬب
)tt/tT/TT( 1qaTﻧﻔﺮ( ﺗﻘﺴﯿﻢ ﺷﺪﻧﺪ. ژﻧﻮﺗﯿﭗ ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ07)ﺳﺎﻟﻢ ﯾﺎ ﺷﺎﻫﺪو(031)ﯾﺎ داراي ﭘﻮﮐﯽ اﺳﺘﺨﻮان
ﺷﺪﻧﺪ.ﻌﯿﯿﻦﺗPLFR RCPروشازاﺳﺘﻔﺎدهﺑﺎ)CC/CT/TT( IulAو 
در ﮔﺮوه ﺷﺎﻫﺪ ﺑﻪ ﺗﺮﺗﯿﺐ CCو CT، TTﺑﺮاي ژﻧﻮﺗﯿﭗ ﻫﺎي IulAﺗﻮزﯾﻊ ژﻧﻮﺗﯿﭙﯽ ﭘﻠﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ :ﻫﺎﺎﻓﺘﻪﯾ
(. در ﮔﺮوه ﺷﺎﻫﺪ p>0/50ﺑﻮد )%5/83و %36/80، %13/45و در ﮔﺮوه ﺑﯿﻤﺎر ﺑﻪ ﺗﺮﺗﯿﺐ %23/9و %53/7، %13/4
ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪ.ttﻓﻘﻂ ژﻧﻮﺗﯿﭗ 1qaTو ﺑﯿﻤﺎر ﺑﺮاي ﺟﺎﯾﮕﺎه ﺑﺮش 
ﺑﺎ ﻣﯿﺰان ﺗﺮاﮐﻢ اﺳﺘﺨﻮان وﺟﻮد IulAو ﭘﻠﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ 1qaTارﺗﺒﺎط ﻣﻌﻨﯽ داري ﺑﯿﻦ ﺟﺎﯾﮕﺎه ﺑﺮش :ﻪ ﮔﯿﺮيﻧﺘﯿﺠ
ﮔﺬار ﺑﺎﺷﻨﺪ.ﺮﺛﯿﺄﻧﺪاﺷﺖ و اﺣﺘﻤﺎل دارد ﻋﻮاﻣﻞ ژﻧﺘﯿﮑﯽ دﯾﮕﺮي ﺑﺮ روي ﺗﺮاﮐﻢ اﺳﺘﺨﻮان ﺗ
.PLFR-RCPﭘﻠﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ، ﭘﻮﮐﯽ اﺳﺘﺨﻮان، ﺗﺮاﮐﻢ اﺳﺘﺨﻮان، ﮐﻠﺴﯿﺘﻮﻧﯿﻦ، :ﻫﺎي ﮐﻠﯿﺪيواژه
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و ﻫﻤﮑﺎرانﺿﺮﻏﺎم ﭘﻮرﻓﺮزاﻧﻪ ﺑﺎ ﺗﺮاﮐﻢ اﺳﺘﺨﻮانRTCو TCﻫﺎي ﻫﺎي ﺑﺮش ژنارﺗﺒﺎط ﺟﺎﯾﮕﺎه
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ﻣﻄﺎﻟﻌ ـــــﺎت ﻣﺨﺘﻠﻔ ـــــﯽ در ﻣ ـــــﻮرد ارﺗﺒ ـــــﺎط 
ﻫـﺎي ژن ﻫـﺎي ﻣﺘﻌـﺪد ﺑـﺎ ﭘـﻮﮐﯽ اﺳـﺘﺨﻮان ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢﭘﻠﯽ
اﻧﺠﺎم ﺷﺪه اﺳﺖ ﮐﻪ از آن ﺟﻤﻠﻪ ﻣﯽ ﺗﻮان ﺑـﻪ ژن ﮔﯿﺮﻧـﺪه 
، ﮐﻠﺴـﯿﺘﻮﻧﯿﻦ رﺳـﭙﺘﻮر، ﻋﺎﻣـﻞ 1وﯾﺘﺎﻣﯿﻦ دي، ﮐﻼژن ﻧـﻮع 
.(8-9،2اﺷﺎره ﮐﺮد )6رﺷﺪ ﺷﺒﻪ اﻧﺴﻮﻟﯿﻦ و اﯾﻨﺘﺮﻟﻮﮐﯿﻦ 
( ﻫﻮرﻣـــــﻮﻧﯽ TC=ninoticlaCﮐﻠﺴـــــﯿﺘﻮﻧﯿﻦ )
ﺑﺎﺷـﺪ ﮐـﻪ اوﻟـﯿﻦ آﻣﯿﻨﻮاﺳﯿﺪ ﻣﯽ23ﭘﭙﺘﯿﺪي ﻣﺘﺸﮑﻞ ازﭘﻠﯽ
در ﻃـﯽ 2691و ﻫﻤﮑـﺎراﻧﺶ در ﺳـﺎل pooCﺑـﺎر ﺗﻮﺳـﻂ 
ي ﻣﯿـﺰان ﻫـﺎي ﺗﻨﻈـﯿﻢ ﮐﻨﻨـﺪهﺗﺤﻘﯿﻘﺎت ﺧﻮد ﺑﺮ ﻫﻮرﻣـﻮن
ﮐﻠﺴﯿﻢ ﺳـﺮم ﺧـﻮن ﻣﻌﺮﻓـﯽ ﺷـﺪ. ژن ﮐﻠﺴـﯿﺘﻮﻧﯿﻦ ﺑـﺮ روي 
(.11،01ﻗﺮار دارد )11ﺑﺎزوي ﮐﻮﺗﺎه ﮐﺮوﻣﻮزوم 
ﮐﻠﺴﯿﺘﻮﻧﯿﻦ از ﻃﺮﯾﻖ ﻓﯿﺪﺑﮏ ﻣﻨﻔـﯽ ﺑﺎﻋـﺚ ﮐـﺎﻫﺶ 
ﮐﻠﺴﯿﻢ ﺧﻮن ﺷﺪه و ﺑﺪﯾﻦ وﺳﯿﻠﻪ ﻧﻘﺶ ﻋﻤـﺪه اي در ﺗﻨﻈـﯿﻢ 
اﯾﻦ ﻫﻮرﻣﻮن ﻧﻔﻮذﭘﺬﯾﺮي ﺳﻠﻮلﮐﻠﺴﯿﻢ اﯾﻔﺎ ﻣﯽ ﮐﻨﺪ. ﻏﻠﻈﺖ 
ﻫﺎ را ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﮐﻠﺴﯿﻢ ﮐﺎﻫﺶ داده ﻓﻌﺎﻟﯿﺖ اﺳﺘﺌﻮﮐﻼﺳﺖ ﻫﺎ 
را ﻣﺘﻮﻗــﻒ ﮐــﺮده از ﻃﺮﯾ ــﻖ وﻗﻔ ــﻪ در ﺑﺮداﺷــﺖ ﮐﻠﺴــﯿﻢ از 
ﻫﺎ ﻋﻤﻞ اﺳـﺘﺨﻮان ﯾﺪ ﻓﻌﺎﻟﯿﺖ اﺳﺘﺌﻮﺑﻼﺳﺖﻫﺎ و ﺗﺸﺪاﺳﺘﺨﻮان
(.21،11)ﮐﻨﺪﺳﺎزي را ﺗﺴﻬﯿﻞ و ﺗﺸﺪﯾﺪ ﻣﯽ
در ﻃــﯽ 4891و ﻫﻤﮑــﺎران در ﺳــﺎل renppoH
ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﺧﻮد ﺑﯿﺎن داﺷﺖ ﮐﻪ ژن ﮐﻠﺴﯿﺘﻮﻧﯿﻦ داراي ﯾـﮏ 
1qaTﺟﺎﯾﮕ ــﺎه ﺑ ــﺮش ﺑ ــﺮاي آﻧ ــﺰﯾﻢ ﻣﺤ ــﺪود ﮐﻨﻨ ــﺪه ي 
ﺑﺎﺷــﺪ، اﯾــﻦ ﺟﺎﯾﮕــﺎه ﺑــﺮش روي ﺑــﺎزوي ﮐﻮﺗــﺎه ﻣــﯽ
(. 31ﻗﺮار دارد )(41p11)11ﮐﺮوﻣﻮزوم 
(، RTC= rotpecer ninoticlaC)ﮐﻠﺴﯿﺘﻮﻧﯿﻦ رﺳﭙﺘﻮر
ﺑﺎﺷﺪ و ﻫﺎ ﻣﯽnietorp-Gﻣﺘﻌﻠﻖ ﺑﻪ ﺧﺎﻧﻮاده ي ﭘﺮوﺗﺌﯿﻨﯽ
ﺑﺮ روي ﺑﺎزوي RTCداﻣﯿﻦ ﺗﺮاﻏﺸﺎﯾﯽ اﺳﺖ. ژن 7داراي 
( ﻗﺮار دارد. اﯾﻦ رﺳﭙﺘﻮر در 12q7)7ﺑﻠﻨﺪ ﮐﺮوﻣﻮزوم 
ﻣﻐﺰ اﺳﺘﺌﻮﮐﻼﺳﺖ ﻫﺎ و اﭘﯽ ﺗﻠﯿﻮم ﻣﺠﺎري ﮐﻠﯿﻮي، ﺑﯿﻀﻪ،
و ﺗﺨﻤﺪان وﺟﻮد دارد. ﻓﻌﺎﻟﯿﺖ ﮐﻠﺴﯿﺘﻮﻧﯿﻦ از ﻃﺮﯾﻖ 
(.41-61)ﺷﻮد ﺗﻨﻈﯿﻢ ﻣﯽ،( RTC)رﺳﭙﺘﻮر آن
و ﻫﻤﮑﺎران در ﻃﯽ ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﺧﻮد در teluobaT
ژن 3`را در ﻧﺎﺣﯿﻪ C/T، ﯾﮏ ﭘﻠﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ 6991ﺳﺎل 
رﺳﭙﺘﻮر ﮐﻠﺴﯿﺘﻮﻧﯿﻦ ﮔﺰارش ﮐﺮد، ﮐﻪ ﻣﻮﺟﺐ ﺟﺎﯾﮕﺰﯾﻨﯽ 
ﺑﻪ ﺟﺎي 744( در ﻣﻮﻗﻌﯿﺖGTCﯾﮏ آﻣﯿﻨﻮاﺳﯿﺪ ﻟﻮﺳﯿﻦ )
( در ﺳﻮﻣﯿﻦ داﻣﯿﻦ داﺧﻞ ﺳﻠﻮﻟﯽ اﯾﻦ GCCﭘﺮوﻟﯿﻦ )
اﯾﻦ ﭘﻠﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ ﻣﺸﺎﺑﻪ (.71ﺷﺪ )رﺳﭙﺘﻮر ﻣﯽ
و arumakaNﭘﻠﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴﻤﯽ ﺑﻮد ﮐﻪ ﺑﻌﺪﻫﺎ ﺗﻮﺳﻂ 
در ﺳﺎل و ﻫﻤﮑﺎران isaMو 7991ﻫﻤﮑﺎران در ﺳﺎل 
ﺗﻔﺎوت در ﺷﻤﺎره ﺑﯿﺎن ﺷﺪ euL364orPﺑﻪ ﺻﻮرت 8991
2ﯾﺎ اﯾﺰوﻓﺮم 1ﮐﻪ اﯾﺰوﻓﺮم آﻣﯿﻨﻮاﺳﯿﺪ ﺑﺴﺘﮕﯽ ﺑﻪ اﯾﻦ دارد
(. 91،81)ﻣﯿﻨﻮاﺳﯿﺪ اﻟﺤﺎﻗﯽ، ﺑﺎﺷﺪ آ61، ﺑﺎ ﯾﺎ ﺑﺪون RTCژن 
، در ﻃﯽ 7991و ﻫﻤﮑﺎران در ﺳﺎل arumakaN
ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ي ﺧﻮد در ﯾﮏ ﺟﻤﻌﯿﺖ ژاﭘﻨﯽ، ﻣﺘﻮﺟﻪ ﯾﮏ ﭘﻠﯽ 
ژن ﮐﻠﺴﯿﺘﻮﻧﯿﻦ رﺳﭙﺘﻮر 7731ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ در ﻧﻮﮐﻠﺌﻮﺗﯿﺪ 
ﺷﺪﻧﺪ ﮐﻪ ﻣﻮﺟﺐ ﺟﺎﯾﮕﺰﯾﻨﯽ ﯾﮏ اﺳﯿﺪآﻣﯿﻨﻪ ﻟﻮﺳﯿﻦ 
( GCCﺑﻪ ﺟﺎي ﭘﺮوﻟﯿﻦ )364( در ﻣﻮﻗﻌﯿﺖ GTC)
( و CTﺑﻪ ﺻﻮرت )اﻓﺮاد ﻫﺘﺮوزﯾﮕﻮتژﻧﻮﺗﯿﭗﺷﻮد.ﻣﯽ
( و ﻫﻤﻮزﯾﮕﻮت TTاﻓﺮاد ﻫﻤﻮزﯾﮕﻮت ﻟﻮﺳﯿﻦ ﺑﻪ ﺻﻮرت )
(.91ﺷﻮﻧﺪ )( ﻧﺸﺎن داده ﻣﯽCCﭘﺮوﻟﯿﻦ ﺑﻪ ﺻﻮرت )
ﭘﻠﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ ﯾﺎ ﭼﻨﺪ ﺷﮑﻠﯽ، ﺗﻐﯿﯿﺮ ﻧﻮﮐﻠﺌﻮﺗﯿﺪ در 
ﺷـﻮد ﻤﯽﺗﻮاﻟﯽ ژن ﻫﺎ اﺳﺖ ﮐﻪ ﺑﻪ ﺑﯿﻤﺎري ﺧﺎﺻﯽ ﻣﻨﺠﺮ ﻧ
و ﻓﺮاواﻧﯽ ﺑﯿﺶ ﺗـﺮ از ﯾـﮏ درﺻـﺪ در ﺟﻮاﻣـﻊ دارد. در 
ﺗﻮاﻧﻨـﺪ ﺟﺎﯾﮕـﺎه ﺷﻨﺎﺳـﺎﯾﯽ واﻗﻊ اﯾﻦ ﭘﻠﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ ﻫﺎ ﻣـﯽ
ﻫـﺎي ﯾﮏ آﻧﺰﯾﻢ را اﯾﺠﺎد ﮐﻨﻨﺪ ﯾﺎ از ﺑﯿﻦ ﺑﺒﺮﻧﺪ و ژﻧﻮﺗﯿﭗ
ﻣﺘﻔﺎوﺗﯽ را اﯾﺠﺎد ﮐﻨﻨﺪ. در ژن ﮐﻠﺴﯿﺘﻮﻧﯿﻦ و ﮔﯿﺮﻧـﺪه ي 
ﻫﺎي ﺑﻪ ﺗﺮﺗﯿـﺐﮐﻠﺴﯿﺘﻮﻧﯿﻦ ﺗﻮاﻧﺎﯾﯽ اﯾﺠﺎد ﺑﺮش ﺗﻮﺳﻂ آﻧﺰﯾﻢ
ﻣﻮﺟﺐ ﺑﻪ وﺟﻮد آوردن ژﻧﻮﺗﯿﭗ ﻫـﺎي زﯾـﺮ IulAو 1qaT
)ﻋﺪم وﺟـﻮد ﺟﺎﯾﮕـﺎه CC: IulAﻫﺎي ژﻧﻮﺗﯿﭗﮔﺮدد.ﻣﯽ
)ﻫﺘﺮوزﯾﮕــﻮت ﺑ ــﻮدن ﺟﺎﯾﮕ ــﺎه CTﺷﻨﺎﺳ ــﺎﯾﯽ آﻧ ــﺰﯾﻢ(، 
)ﻫﻤﻮزﯾﮕــﻮت ﺑ ــﻮدن ﺟﺎﯾﮕــﺎه TTو ﺷﻨﺎﺳــﺎﯾﯽ آﻧ ــﺰﯾﻢ(
TT: 1qaTﺷﻨﺎﺳــــﺎﯾﯽ آﻧــــﺰﯾﻢ( و ژﻧﻮﺗﯿــــﭗ ﻫــــﺎي 
tT)ﻫﻤﻮزﯾﮕــﻮت ﺑــﻮدن ﺟﺎﯾﮕــﺎه ﺷﻨﺎﺳــﺎﯾﯽ آﻧــﺰﯾﻢ(، 
ttﺘﺮوزﯾﮕ ــﻮت ﺑ ــﻮدن ﺟﺎﯾﮕ ــﺎه ﺷﻨﺎﺳ ــﺎﯾﯽ آﻧ ــﺰﯾﻢ( و )ﻫ
)وﺟﻮد ﺟﺎﯾﮕﺎه ﺷﻨﺎﺳﺎﯾﯽ آﻧﺰﯾﻢ(.
ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺣﺎﺿﺮ ﺑﻪ ﻣﻨﻈـﻮر ﺑﺮرﺳـﯽ ارﺗﺒـﺎط ﺟﺎﯾﮕـﺎه 
ﻣﻮرﻓﯿﺴ ـــــﻢژن ﮐﻠﺴ ـــــﯿﺘﻮﻧﯿﻦ و ﭘﻠ ـــــﯽ1qaTﺑ ـــــﺮش 
ي ﮐﻠﺴــﯿﺘﻮﻧﯿﻦ ﺑ ــﺎ ﻣﯿ ــﺰان ( ژن ﮔﯿﺮﻧ ــﺪه7911081sr)IulA
.ﺗﺮاﮐﻢ اﺳﺘﺨﻮان اﻧﺠﺎم ﺷﺪ
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ﺑﺮرﺳﯽ:روش 
ﻫﺎيﺳﺎلدرﻠﯽﺗﺤﻠﯿ- ﺗﻮﺻﯿﻔﯽﻣﻄﺎﻟﻌﻪاﯾﻦدر
ﺳﺎل اﻧﺘﺨﺎب54ﺑﺎﻻي ﺧﺎﻧﻢ002ﺗﻌﺪاد 1931- 29
اي ﮐﻪ ﺑﺮاي اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ در ﻧﻈﺮ ﺷﺪﻧﺪ، ﺣﺠﻢ ﻧﻤﻮﻧﻪ
ﮔﺮﻓﺘﻪ ﺷﺪه ﺑﻮد ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده از ﻓﺮﻣﻮل ﮐﻮﮐﺮان
ﻣﻮرد ﺑﺮآورد ﺷﺪ. 002،)qp2z+)1-N(2d/Nqp2z=n(
ﮔﺮدن اﺳﺘﺨﻮان ﮐﻤﺮي،ﻫﺎيﻣﻬﺮهدراﺳﺘﺨﻮانﺗﺮاﮐﻢﻣﯿﺰان
دوﮔﺎﻧﻪاﻧﺮژيﺑﺎXاﺷﻌﻪﺳﻨﺠﯽوش ﺟﺬبرﺑﺎاﻓﺮاداﯾﻦران
،(AXED=yrtemoitprosba yar-X ygrene-lauD)
اﺳﺎس ﺑﺮ.ﺷﺪﻧﺪﻣﺸﺨﺺerocS-Tﻣﻘﺎدﯾﺮوﺗﻌﯿﯿﻦ
ﯾﺎ داراي ﭘﻮﮐﯽ ﺑﯿﻤﺎرﺑﻪ دو ﮔﺮوه)erocS-T(ﺿﺮﯾﺐ ﺗﯽ
ﺑﺎ ﻧﻔﺮ( ﺗﻘﺴﯿﻢ ﺷﺪﻧﺪ.07)ﺳﺎﻟﻢ ﯾﺎ ﺷﺎﻫﺪو(031)اﺳﺘﺨﻮان
ﻫﺮ ﺷﺨﺼﯽ در اﮐﻢ اﺳﺘﺨﻮان، ﺗﺮerocS-Tﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﻋﺪد 
ﺑﺎﻻﺗﺮ از erocS-Tﮔﺮوه ﺷﺎﻣﻞ: ﺗﺮاﮐﻢ ﻃﺒﯿﻌﯽ: 2ﯾﮑﯽ از 
ﺗﺎ 1ﺑﯿﻦ erocS-Tﮐﺎﻫﺶ ﺗﺮاﮐﻢ اﺳﺘﺨﻮان ﯾﺎ اﺳﺘﺌﻮﭘﻨﯽ:؛1
.(1،2)ﮔﯿﺮدﻗﺮار ﻣﯽ2/5
ﺑﺮﮔـﻪﺗﮑﻤﯿـﻞوآﻣـﺎدﮔﯽاﻋـﻼمازﭘـﺲاﻓـﺮاد
ﻣﺼـﺮفﺳـﺎﺑﻖ ﺑـﺎﺑﯿﻤـﺎرانﮔﺮدﯾﺪﻧـﺪ.وارد ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪرﺿﺎﯾﺘﻨﺎﻣﻪ
ﻫﺎيﺑﯿﻤﺎريﺗﺨﻤﺪان،درس زوو ﻧﺎرﺳﺎﯾﯽﺑﺮداﺷﺘﻦﮐﻮرﺗﻮن،
دﺳـﺘﮕﺎهﻫـﺎيﯿﻤـﺎريﺑﮐﻠﺴـﯿﻢ،اﺧﺘﻼﻟﻬﺎي ﺟـﺬبﺗﯿﺮوﺋﯿﺪ،
ﺷﺪﻧﺪ. ﺳﭙﺲﺣﺬفﻣﻄﺎﻟﻌﻪﻫﺎي ﮐﻠﯿﻪ ازﺑﯿﻤﺎريوﮔﻮارش
واﺧﺬﮐﺎﻣﻞﺧﻮن5CCآن ﻫﺎ ازژﻧﺘﯿﮑﯽﺑﺮرﺳﯽﻣﻨﻈﻮرﺑﻪ
ﻣـﻮﻻر( 0/5)ATDEاﻧﻌﻘـﺎدﺿـﺪﻣـﺎدهﺣﺎويﻫﺎيﻟﻮﻟﻪدر
دﻣﺎيدرﻣﺎﯾﺶآزروز ﺗﺎﻫﺎﻧﻤﻮﻧﻪﮔﺮدﯾﺪ. اﯾﻦآوريﺟﻤﻊ
ﺳﺎﻧﺘﯿﮕﺮاد ﻧﮕﻬﺪاري ﺷﺪﻧﺪ.درﺟﻪ- 02
- ژﻧ ـــﻮﻣﯽ ﺑ ـــﺎ اﺳ ـــﺘﻔﺎده از روش ﻓﻨ ـــﻞAND
ﻠﺮوﻓ ــﺮم از ﻧﻤﻮﻧ ــﻪ ﻫ ــﺎي ﺧ ــﻮن ﺟﻤ ــﻊ آوري ﺷ ــﺪه، ﮐ
ژن IulAﭘﻠ ـــﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴ ـــﻢ .(02)اﺳ ـــﺘﺨﺮاج ﮔﺮدﯾ ـــﺪ 
ژن ﮐﻠﺴﯿﺘﻮﻧﯿﻦ ﺑﺎ اﺳﺘﻔﺎده 1qaTﮔﯿﺮﻧﺪه ي ﮐﻠﺴﯿﺘﻮﻧﯿﻦ و
از ﭘﺮاﯾﻤﺮﻫــﺎي ﻃﺮاﺣــﯽ ﺷــﺪه )ﺳــﺎﺧﺖ ﺷــﺮﮐﺖ ژن 
( 1)ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 3 remirPﻂ ﻧﺮم اﻓﺰار ﻓﻨﺎوران( ﺗﻮﺳ
ﺗﮑﺜﯿﺮ ﺷﺪﻧﺪ.RCPو روش 
ژن ﮐﻠﺴﯿﺘﻮﻧﯿﻦ1qaTژن ﮔﯿﺮﻧﺪه ﮐﻠﺴﯿﺘﻮﻧﯿﻦ وIulAﺗﻮاﻟﯽ ﭘﺮاﯾﻤﺮ ﻫﺎي ﻣﻮرد اﺳﺘﻔﺎده ﺟﻬﺖ ﺑﺮرﺳﯽ ﭘﻠﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ :1ﺟﺪول ﺷﻤﺎره
ﻃﻮل ﻗﻄﻌﻪ(5→'3'ﺗﻮاﻟﯽ ﭘﺮاﯾﻤﺮ )ﻧﺎم ﭘﺮاﯾﻤﺮﻧﺎم ژن
822GGTTGCGACCAAGGTGACTTAF -IulAﮐﻠﺴﯿﺘﻮﻧﯿﻦﮔﯿﺮﻧﺪه
GTGTCGTAGCACTAGTGACTCR -IulA
082ACATCGTACGTGTCAGACF-1qaTﮐﻠﺴﯿﺘﻮﻧﯿﻦ
CAGGACAACGTCCGTCCR-1qaT
2/5ﻋﺒـــﺎرت ﺑﻮدﻧ ـــﺪ از: RCPﻣـــﻮاد واﮐـــﻨﺶ 
2lCgMﻣﯿﮑﺮوﻟﯿﺘــــﺮ 1(،01X)RCPﻣﯿﮑﺮوﻟﯿﺘــــﺮ ﺑــــﺎﻓﺮ 
(، 01Mm)PTNdﻣﯿﮑﺮوﻟﯿﺘـــﺮ از ﻣﺨﻠـــﻮط 0/5(،05Mm)
08(،01lompاز ﻫــﺮ ﮐــﺪام از ﭘﺮاﯾﻤﺮﻫــﺎ )ﻣﯿﮑﺮوﻟﯿﺘــﺮ 0/4
0/1و ﻧﻬﺎﯾﺘــﺎًژﻧﻮﻣﯿــﮏANDﻧــﺎﻧﻮﮔﺮم ﺑــﺮ ﻣﯿﮑﺮوﻟﯿﺘــﺮ از 
ﺑ ــﻪ O2Hdd( و 5Lμ/Uﭘﻠﯿﻤــﺮاز )qaTﯿﮑﺮوﻟﯿﺘ ــﺮ از آﻧ ــﺰﯾﻢﻣ
ﺑﺮﺳﺪ. 52Lμاﻧﺪازه اي ﮐﻪ ﺣﺠﻢ واﮐﻨﺶ ﺑﻪ 
ﮐﺪام ﻫﺮﺑﺎ ﺷﺮاﯾﻂ ﺣﺮارﺗﯽ زﯾﺮ ﺑﺮايRCPواﮐﻨﺶ 
.از ﭘﻠﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ ﻫﺎ اﻧﺠﺎم ﺷﺪ
ژن 1qaTﺑ ـــﺮاي ﭘﻠ ـــﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴـــﻢ ﺑﺮﻧﺎﻣ ـــﻪ دﻣ ـــﺎﯾﯽ
و 59C˚دﻗﯿﻘﻪ دﻧﺎﺗﻮره ﮐﺮدن اﺑﺘﺪاﯾﯽ در دﻣـﺎي 3ﮐﻠﺴﯿﺘﻮﻧﯿﻦ: 
ﺑـﻪ 59C˚ﭼﺮﺧﻪ ﺷﺎﻣﻞ دﻧـﺎﺗﻮره ﺷـﺪن در دﻣـﺎي 53در اداﻣﻪ 
ﺛﺎﻧﯿـﻪ، 04ﺑـﻪ ﻣـﺪت 05C˚ﺛﺎﻧﯿﻪ ، اﺗﺼـﺎل در دﻣـﺎي 05ﻣﺪت 
ﺛﺎﻧﯿـﻪ و در ﻧﻬﺎﯾ ــﺖ 05ﺑ ــﻪ ﻣـﺪت 27C˚ﮔﺴـﺘﺮش در دﻣـﺎي 
دﻗﯿﻘﻪ.5ﺑﻪ ﻣﺪت 27C˚ﮔﺴﺘﺮش در دﻣﺎي 
ژن IulAﺑﺮﻧﺎﻣ ـــﻪ دﻣ ـــﺎﯾﯽ ﺑ ـــﺮاي ﭘﻠ ـــﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴ ـــﻢ 
دﻗﯿﻘﻪ دﻧﺎﺗﻮره ﮐﺮدن اﺑﺘـﺪاﯾﯽ در دﻣـﺎي 3ﮐﻠﺴﯿﺘﻮﻧﯿﻦ رﺳﭙﺘﻮر: 
ﭼﺮﺧﻪ ﺷـﺎﻣﻞ دﻧـﺎﺗﻮره ﺷـﺪن در دﻣـﺎي 53و در اداﻣﻪ 59C˚
04ﺑﻪ ﻣـﺪت 95C˚ﺛﺎﻧﯿﻪ ، اﺗﺼﺎل در دﻣﺎي 04ﺑﻪ ﻣﺪت 59C˚
ﺛﺎﻧﯿﻪ و در ﻧﻬﺎﯾـﺖ 05ﺑﻪ ﻣﺪت 27C˚ﺛﺎﻧﯿﻪ، ﮔﺴﺘﺮش در دﻣﺎي 
دﻗﯿﻘﻪ.5ﺑﻪ ﻣﺪت 27C˚ﺘﺮش در دﻣﺎي ﮔﺴ
ﺗﮑﺜﯿﺮ و ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻣﺤﺼﻮل روي ژل ﺑﻌﺪ از 
ﻫﺎي درﺻﺪ، ﻗﻄﻌﺎت ﺗﻮﺳﻂ آﻧﺰﯾﻢ8آﮐﺮﯾﻞ آﻣﯿﺪ ﭘﻠﯽ
)ﻓﺮﻣﻨﺘﺎز( ﻫﻀﻢ ﺷﺪﻧﺪ. 1qaTو IulAﻣﺤﺪود ﮐﻨﻨﺪه ي 
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ﻣﯿﮑﺮوﻟﯿﺘﺮ از ﻣﺤﺼﻮل 01ﺗﺮﮐﯿﺐ واﮐﻨﺶ ﻋﺒﺎرت ﺑﻮد از:
2ﻫﺎ، ﻣﯿﮑﺮوﻟﯿﺘﺮ از ﻫﺮﮐﺪام از آﻧﺰﯾﻢ1ﺑﻪ ﻫﻤﺮاه RCP
ﺑﻪ O2Hddﻫﺎ وﺑﺎﻓﺮ ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ ﻫﺮ ﮐﺪام از آﻧﺰﯾﻢﻣﯿﮑﺮوﻟﯿﺘﺮ
ﻣﯿﮑﺮوﻟﯿﺘﺮ ﺑﺮﺳﺪ. ﺳﭙﺲ03اي ﮐﻪ ﺣﺠﻢ ﻧﻬﺎﯾﯽ ﺑﻪ اﻧﺪازه
ﺷﺮﮐﺖﺷﺪهﻪﺋدﺳﺘﻮر اراﻃﺒﻖآﻧﺰﯾﻢدوﻫﺮﻫﺎيواﮐﻨﺶ
ﺳﺎﻋﺖ61درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﯿﮕﺮاد و ﺑﻪ ﻣﺪت 73ﻣﺬﮐﻮردر
ﺑﺮآﻣﺪهدﺳﺖﺑﻪﻣﺤﺼﻮل ﻫﺎي.ﮔﺮدﯾﺪﻧﺪﮔﺬاريﮔﺮﻣﺨﺎﻧﻪ
و IulAﻫﺎي ﻞ آﻣﯿﺪ ﺑﺮرﺳﯽ و ژﻧﻮﺗﯿﭗژل ﭘﻠﯽ آﮐﺮﯾروي
و آﻣﺎري ﮐﺎي دوﻫﺎيآزﻣﻮنﻫﺎ ﺑﺎدادهﺷﺪﻧﺪ.ﺗﻌﯿﯿﻦ1qaT
.ﺷﺪﻧﺪآﻧﻮا ﺗﺤﻠﯿﻞ
:ﻫﺎﺎﻓﺘﻪﯾ
ﺑﺮاﺳﺎس ﻧﺘﺎﯾﺞ ﺑﻪ دﺳﺖ آﻣﺪه از ﻋﮑﺲ ﻫﺎ و ﻣﯿﺰان 
،)DMB =ytisned larenim enoB(ﺗﺮاﮐﻢ اﺳﺘﺨﻮانوerocS-T
ﻧﻔﺮ 031ﺎ ﻧﻔﺮ و ﮔﺮوه ﺑﯿﻤﺎر ﺑ07ﺑﻪ دو ﮔﺮوه ﺷﺎﻫﺪ ﺑﺎ اﻓﺮاد
(.2ﺗﻘﺴﯿﻢ ﺷﺪﻧﺪ )ﺟﺪول ﺷﻤﺎره
1qaTﻃﻮل ﻗﻄﻌﻪ ﺗﮑﺜﯿﺮ ﺷﺪه در ﭘﻠﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ 
ﺟﻔﺖ ﺑﺎز ﺑﻮد ﮐﻪ ﭘﺲ از ﻫﻀﻢ ﺑﺎ 082ﺣﺪود 
در ﺻﻮرت وﺟﻮد ﺟﺎﯾﮕﺎه ﺷﻨﺎﺳﺎﯾﯽ آﻧﺰﯾﻢ 1qaTآﻧﺰﯾﻢ
ﮐﺮدﺟﻔﺖ ﺑﺎزي ﺗﻮﻟﯿﺪ ﻣﯽ961و 111دو ﻗﻄﻌﻪ ي 
.(1)ﺗﺼﻮﯾﺮ ﺷﻤﺎره 
ﺳﺎﻟﻢوﯾﺎ داراي ﭘﻮﮐﯽ اﺳﺘﺨﻮانﺑﯿﻤﺎرﮔﺮوهرﺳﯽ درﻣﻘﺎﯾﺴﻪ ﻣﺘﻐﯿﺮ ﻫﺎي ﻣﻮرد ﺑﺮ:2ﺟﺪول ﺷﻤﺎره
ﻫﺎﮔﺮوه
ﻫﺎﻣﺘﻐﯿﺮ
(n=07)ﺷﺎﻫﺪ(n=031)ﺑﯿﻤﺎر
0/8 ± 0/9 -0/76 ± 2/8 -ﻫﺎي ﮐﻤﺮيدر ﻣﻬﺮهerocS-Tﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ 
0/55 ± -0/430/87 ± -1/3ﮔﺮدن راندرerocS-Tﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ 
0/51 ± 0/290/1 ± 0/37(mc/g2)ي ﮐﻤﺮيدر ﻣﻬﺮه ﻫﺎDMBﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ
0/11 ± 0/880/1 ± 0/67(mc/g2)در ﮔﺮدن رانDMBﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ
5/7 ± 15/38/4 ± 95/9ﺳﻦ )ﺳﺎل(
اﻧﺤﺮاف ﻣﻌﯿﺎر ﻣﯽ ﺑﺎﺷﺪ.±داده ﻫﺎ ﺑﻪ ﺻﻮرت ﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ
ژن ﮐﻠﺴﯿﺘﻮﻧﯿﻦ1qaTﻧﺘﺎﯾﺞ ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ ﻫﻀﻢ آﻧﺰﯾﻤﯽ ﺟﺎﯾﮕﺎه :1ﺗﺼﻮﯾﺮ ﺷﻤﺎره
tt: ﺗﻤﺎﻣﯽ اﻓﺮاد ﻣﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﭼﻪ در ﮔﺮوه ﺑﯿﻤﺎر و ﭼﻪ در ﮔﺮوه ﺷﺎﻫﺪ داراي ژﻧﻮﺗﯿﭗ 8-2ﻣﻨﺘﺎز، ﺷﺮﮐﺖ ﻓﺮ001: ﻣﺎرﮐﺮ 1
: ﮐﻨﺘﺮل ﻣﺜﺒﺖ.01: ﮐﻨﺘﺮل ﻣﻨﻔﯽ، 9ﺑﻮدﻧﺪ،
١٢٣٤٥٦٧٨٩٠١
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IulAﻃﻮل ﻗﻄﻌﻪ ﺗﮑﺜﯿﺮ ﺷﺪه در ﭘﻠﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ 
IulAﺟﻔﺖ ﺑﺎز ﺑﻮد ﮐﻪ ﭘﺲ از ﻫﻀﻢ ﺑﺎ آﻧﺰﯾﻢ 822ﺣﺪود 
801ي در ﺻﻮرت وﺟﻮد ﺟﺎﯾﮕﺎه ﺷﻨﺎﺳﺎﯾﯽ آﻧﺰﯾﻢ دو ﻗﻄﻌﻪ
(.2ﺟﻔﺖ ﺑﺎزي ﺗﻮﻟﯿﺪ ﻣﯽ ﮐﺮد )ﺗﺼﻮﯾﺮ ﺷﻤﺎره 021و 
ژن ﮐﻠﺴﯿﺘﻮﻧﯿﻦ رﺳﭙﺘﻮرIulAﻧﺘﺎﯾﺞ ﻣﺮﺑﻮط ﺑﻪ ﻫﻀﻢ آﻧﺰﯾﻤﯽ ﭘﻠﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ :2ﺗﺼﻮﯾﺮ ﺷﻤﺎره
CT: اﻓﺮاد ﺑﺎ ژﻧﻮﺗﯿﭗ 31-8و 5، 4، 3ﺟﻔﺖ ﺑﺎزي(، 822داراي ﯾﮏ ﺑﺎﻧﺪ )CC: اﻓﺮاد ﺑﺎ ژﻧﻮﺗﯿﭗ 2ﺷﺮﮐﺖ ﻓﺮﻣﻨﺘﺎز، 001: ﻣﺎرﮐﺮ 1
ﺟﻔﺖ ﺑﺎزي( ﺑﻮدﻧﺪ.801و 021)داراي دو ﺑﺎﻧﺪTT: اﻓﺮاد ﺑﺎ ژﻧﻮﺗﯿﭗ 7و 6ﺟﻔﺖ ﺑﺎزي(، 021و 801،822اي ﺳﻪ ﺑﺎﻧﺪ )دار
و ﺟﺎﯾﮕﺎه IulAﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ ﭘﻠﯽﻓﺮاواﻧﯽ ژﻧﻮﺗﯿﭙﯽ
در ﻫﺮ دو ﮔﺮوه ﺑﯿﻤﺎر و ﺷﺎﻫﺪ ﻣﺤﺎﺳﺒﻪ 1qaTﺑﺮش 
ﺑﺮاي IulAﮔﺮدﯾﺪ. ﺗﻮزﯾﻊ ژﻧﻮﺗﯿﭙﯽ ﭘﻠﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ
در ﮔﺮوه ﺷﺎﻫﺪ ﺑﻪ ﺗﺮﺗﯿﺐ CCو CT، TTژﻧﻮﺗﯿﭗ ﻫﺎي 
و در ﮔﺮوه ﺑﯿﻤﺎر ﺑﻪ ﺗﺮﺗﯿﺐ %23/9و %53/7، %13/4
(. در ﮔﺮوه P>0/50ﺑﻮد )%5/83و %36/80، %13/45
ttﻓﻘﻂ ژﻧﻮﺗﯿﭗ1qaTﺷﺎﻫﺪ و ﺑﯿﻤﺎر ﺑﺮاي ﺟﺎﯾﮕﺎه ﺑﺮش 
(.3ﺟﺪول ﺷﻤﺎره)ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪ 
در ﮔﺮوه ﺷﺎﻫﺪ و ﺑﯿﻤﺎر.1qaTﺎه ﺑﺮش و ﺟﺎﯾﮕIulAﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﭘﻠﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ ﻓﺮاواﻧﯽ ژﻧﻮﺗﯿﭗ:3ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 
ﻫﺎﮔﺮوه
ﻫﺎژﻧﻮﺗﯿﭗ
ﺑﯿﻤﺎرﺷﺎﻫﺪ
درﺻﺪ ﻓﺮاواﻧﯽﺗﻌﺪاددرﺻﺪ ﻓﺮاواﻧﯽﺗﻌﺪاد
13/42252/433)1 ulA(TT
83/67255/427)1 ulA( CT
031291/252)1 ulA( CC
00107001031)1qaT( tt
ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ ﻣﻮن ﮐﺎي دو ﺑﺮاي ﭘﻠﯽﺎس آزﺑﺮ اﺳ
ﺗﻌﺎدل ﻫﺎردي واﯾﻨﺒﺮگ ﺑﺮﻗﺮار ﺑﻮد و در ﮔﺮوه IulA
( اﻧﺤﺮاف ﻣﻌﻨﯽ P=0/61( و ﺷﺎﻫﺪ )P=0/344)ﺑﯿﻤﺎر
و ﺷﺎﻫﺪ ﻧﯿﺰ در داري وﺟﻮد ﻧﺪاﺷﺖ، ﺑﯿﻦ ﮔﺮوه ﺑﯿﻤﺎر
ﻓﺮاواﻧﯽ ﭘﻠﯽ ﻣﺮﻓﯿﺴﻢ ﻫﺎ اﺧﺘﻼف ﻣﻌﻨﯽ داري وﺟﻮد 
(.P>0/50ﻧﺪاﺷﺖ )
ﮔﺮدن ﻫﺎي ﮐﻤﺮي و ﻣﻬﺮهerocS-Tﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ
و IulAﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﭘﻠﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ ران در ژﻧﻮﺗﯿﭗ
12345678901112131
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ﻧﯿﺰ ﺑﺮرﺳﯽ ﮔﺮدﯾﺪ، ﺑﺮ اﯾﻦ اﺳﺎس 1qaTﺟﺎﯾﮕﺎه ﺑﺮش 
در ﻣﻬﺮه ﻫﺎي erocS-Tارﺗﺒﺎط ﻣﻌﻨﯽ داري ﺑﯿﻦ ﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ 
وﺟﻮد IulAو ﮔﺮدن ﺑﺎ ژﻧﻮﺗﯿﭗ ﭘﻠﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ ﮐﻤﺮ
(. ﺑﺮاي 4، ﺟﺪول ﺷﻤﺎره P>0/50ﻧﺪاﺷﺖ )
ﻧﺠﺎﯾﯽ ﮐﻪ ﺗﻤﺎم ژن ﮐﻠﺴﯿﺘﻮﻧﯿﻦ از آ1qaTﻣﻮرﻓﯿﺴﻢﭘﻠﯽ
اﻓﺮاد ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺷﺪه ﭼﻪ در ﮔﺮوه ﺑﯿﻤﺎر و ﭼﻪ در ﮔﺮوه 
را ﻧﺸﺎن دادﻧﺪ ﭘﺲ ﭼﻨﯿﻦ آﻧﺎﻟﯿﺰﻫﺎي ttﺷﺎﻫﺪ ژﻧﻮﺗﯿﭗ 
.آﻣﺎري اﻧﺠﺎم ﻧﺸﺪ
IulAﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﭘﻠﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ ﻫﺎي ﮐﻤﺮي و ﮔﺮدن ران در ژﻧﻮﺗﯿﭗﻣﻬﺮهerocS-Tﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ و اﻧﺤﺮاف ﻣﻌﯿﺎر:4ﺟﺪول ﺷﻤﺎره
ﺑﺮرﺳﯽﻣﺤﻞ IulAﻫﺎيژﻧﻮﺗﯿﭗ ﺗﻌﺪاد erocS-Tﻣﯿﺎﻧﮕﯿﻦ ﺳﻄﺢ ﻣﻌﻨﯽ داري
ﻣﻬﺮه ﻫﺎي ﮐﻤﺮي TT 33 0/74 ± 2/339 - 0/664
CT 27 0/8 ± 2/217 -
CC 52 0/54 ± 2/918 -
ﮔﺮدن ران TT 33 -1/883 ± 0/57 0/959
CT 27 - 1/533 ± 0/48
CC 52 0/76 ± 1/253 -
ﺑﺤﺚ:
ژن IulAدر اﯾﻦ ﺗﺤﻘﯿﻖ ارﺗﺒﺎط ﭘﻠﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ 
رﺳﭙﺘﻮر ﺑﺎ ﻣﯿﺰان ﺗﺮاﮐﻢ اﺳﺘﺨﻮان در زﻧﺎن ﺑﺎﻻي ﮐﻠﺴﯿﺘﻮﻧﯿﻦ
2ﺳﺎل ﺑﺮرﺳﯽ ﺷﺪ. در اﯾﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻫﻤﭽﻨﯿﻦ ﺣﻀﻮر 54
ﺷﮑﻞ آﻟﻠﯽ، ژن ﮔﯿﺮﻧﺪه ﮐﻠﺴﯿﺘﻮﻧﯿﻦ، ﺑﻪ ﻋﻠﺖ ﺟﺎﯾﮕﺎه ﭘﻠﯽ 
eulaV-Pﯾﯿﺪ ﺷﺪ. ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﻣﻘﺪار ﺄﺗIulAﻣﻮرﻓﯿﺴﻤﯽ 
IulAﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ ﻣﺤﺎﺳﺒﻪ ﺷﺪه، از ﻟﺤﺎظ آﻣﺎري ﺑﺮاي ﭘﻠﯽ
اﻧﺤﺮاف ﻣﻌﻨﯽ داري وﺟﻮد در ﮔﺮوه ﮐﻨﺘﺮل و ﺷﺎﻫﺪ
ﻧﺪاﺷﺖ و ﺗﻌﺎدل ﻫﺎردي واﯾﻨﺒﺮگ ﺑﺮﻗﺮار ﺑﻮد. از ﻃﺮﻓﯽ 
ﺑﯿﻦ ﮔﺮوه ﺑﯿﻤﺎر و ﺷﺎﻫﺪ ﻧﯿﺰ اﺧﺘﻼف ﻣﻌﻨﯽ داري وﺟﻮد 
ﻧﺪاﺷﺖ. ﺑﺎ ﺗﻮﺟﻪ ﺑﻪ ﻣﻘﺎدﯾﺮ ﻣﻮرد اﻧﺘﻈﺎر و ﻃﺒﻖ ﻧﺘﺎﯾﺞ ﺑﻪ دﺳﺖ 
CTآﻣﺪه، درﯾﺎﻓﺘﯿﻢ ﮐﻪ ﻓﺮاواﻧﯽ ژﻧﻮﺗﯿﭙﯽ اﻓﺮاد ﻫﺘﺮوزﯾﮕﻮت 
اﺳﺖ و اﯾﻦ ﻫﺎ ﺑﺎﻻﺗﺮﻧﻮﺗﯿﭗدر ﮔﺮوه ﺑﯿﻤﺎر ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﺳﺎﯾﺮ ژ
اﻓﺮاد ﻣﯿﺰان ﺗﺮاﮐﻢ اﺳﺘﺨﻮان ﺑﯿﺸﺘﺮي ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﺳﺎﯾﺮ 
ﺑﻨﺎﺑﺮاﯾﻦ ژﻧﻮﺗﯿﭗ ؛ ﻫﺎ ﺑﻪ ﺧﻮد اﺧﺘﺼﺎص دادﻧﺪژﻧﻮﺗﯿﭗ
ﻫﺘﺮوزﯾﮕﻮت ژن ﮔﯿﺮﻧﺪه ﮐﻠﺴﯿﺘﻮﻧﯿﻦ ﯾﮏ ﺑﺮﺗﺮي ﻗﺎﺑﻞ 
ﻫﺎي ﻫﻤﻮزﯾﮕﻮت دارد. اﻓﺮاد ﺗﻮﺟﻬﯽ ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ژﻧﻮﺗﯿﭗ
داراي ﻣﯿﺰان CCﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﻫﻤﻮزﯾﮕﻮتTTﻫﻤﻮزﯾﮕﻮت 
وﻟﯽ ﺑﺎ اﯾﻦ وﺟﻮد ﻃﺒﻖ ،ﮐﻢ اﺳﺘﺨﻮان ﮐﻤﺘﺮي ﺑﻮدﻧﺪﺗﺮا
آﻧﺎﻟﯿﺰﻫﺎي آﻣﺎري ﺑﯿﻦ ﻣﯿﺰان ﺗﺮاﮐﻢ اﺳﺘﺨﻮان و ﭘﻠﯽ 
ژن ﮐﻠﺴﯿﺘﻮﻧﯿﻦ رﺳﭙﺘﻮر ارﺗﺒﺎط ﻣﻌﻨﯽ داري IulAﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ 
، ﻃﯽ 8991در ﺳﺎل ﻫﻤﮑﺎرانو isaMوﺟﻮد ﻧﺪاﺷﺖ.
ﻓﺮاواﻧﯽ در زﻧﺎن اﯾﺘﺎﻟﯿﺎﯾﯽ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﮐﺮد ﮐﻪ ﻣﻄﺎﻟﻌﺎت ﺧﻮد 
ﻫﻤﻮزﯾﮕﻮت ﺑﺎﻻ TTﻫﺘﺮوزﯾﮕﻮت و CTژﻧﻮﺗﯿﭗ ﻫﺎي
ﻫﻤﻮزﯾﮕﻮت ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ژﻧﻮﺗﯿﭗ TTاﺳﺖ و ﺑﻌﻼوه ژﻧﻮﺗﯿﭗ
ﮐﻤﺮي DMBﺑﻪ ﻃﻮر ﻗﺎﺑﻞ ﺗﻮﺟﻬﯽ ﺳﺒﺐ ﮐﺎﻫﺶ ﻣﻘﺪار CC
.(81)ﻣﯽ ﺷﻮد 
ارﺗﺒﺎط ﺑﯿﻦ 0002و ﻫﻤﮑﺎران در ﺳﺎل agarB
( ﻟﻮﮐﻮس 7911081sr)IulAﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ ﻫﺎي ﭘﻠﯽ
ﻫﺎي در ﻣﻬﺮه DMBو ﻣﻘﺪار )RTC(ﮐﻠﺴﯿﺘﻮﻧﯿﻦ رﺳﭙﺘﻮر 
( را piH( و ﻧﺰدﯾﮏ ﻣﻔﺼﻞ ران )enips rabmuLﮐﻤﺮي )
ﻫﺎ ﻣﺘﻮﺟﻪ ﺷﺪ ﮐﻪ ﻣﻮرد ارزﯾﺎﺑﯽ ﻗﺮار دادﻧﺪ، آن
در ﺳﻦ ﭘﺎﯾﯿﻦ ﺗﺮ، ﺑﺎ ﻣﻘﺪار RTCژن IulAﭘﻠﯽ ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ
ر ارﺗﺒﺎط اﺳﺖ، ﺑﻪ ﻋﺒﺎرﺗﯽ ﻫﺎ( دﻣﻬﺮهﺳﺘﻮن ﻓﻘﺮات )DMB
ﻣﻮرﻓﯿﺴﻢ ارﺗﺒﺎط ﺑﯿﺸﺘﺮي ﺑﺎ ﺗﻮده ي اﺳﺘﺨﻮاﻧﯽ، اﯾﻦ ﭘﻠﯽ
(.12)ﺖ دادن اﺳﺘﺨﻮان ﺑﻌﻠﺖ ﭘﯿﺮي داردﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ از دﺳ
ژن 1qaTدر اﯾﻦ ﺗﺤﻘﯿﻖ ارﺗﺒﺎط ﺟﺎﯾﮕﺎه ﺑﺮش 
ﺳﺎل 54ﮐﻠﺴﯿﺘﻮﻧﯿﻦ ﺑﺎ ﻣﯿﺰان ﺗﺮاﮐﻢ اﺳﺘﺨﻮان در زﻧﺎن ﺑﺎﻻي 
ﻧﯿﺰ ﺑﺮرﺳﯽ ﺷﺪ، ﻃﺒﻖ ﻣﻄﺎﻟﻌﺎﺗﯽ ﮐﻪ ﺗﻮﺳﻂ ﺳﺎﯾﺮ ﻣﺤﻘﻘﯿﻦ اﻧﺠﺎم 
ﺑﺎ ﺑﯿﻤﺎري ﻫﺎي ﺷﺪه اﯾﻦ ﺟﺎﯾﮕﺎه ﺑﺮش ﭘﻠﯽ ﻣﻮرﻓﯿﮏ ﺑﻮده و
، اﻣﺎ ﺗﺎﮐﻨﻮن ارﺗﺒﺎط اﯾﻦ (11)ﺪﻣﺨﺘﻠﻔﯽ در ارﺗﺒﺎط ﻣﯽ ﺑﺎﺷ
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 رد .ﺖﺳا هﺪﺸﻧ ﯽﺳرﺮﺑ ناﻮﺨﺘﺳا ﯽﮐﻮﭘ ﺎﺑ شﺮﺑ هﺎﮕﯾﺎﺟ
 رد شﺮﺑ هﺎﮕﯾﺎﺟ ﻦﯾا ﻪﮐ ﺪﺷ ﺺﺨﺸﻣ ﻖﯿﻘﺤﺗ ﻦﯾا ﯽﻃ
.ﺖﺴﯿﻧ ﮏﯿﻓرﻮﻣ ﯽﻠﭘ هﺪﺷ ﯽﺳرﺮﺑ داﺮﻓا
ﻪﺠﯿﺘﻧيﺮﯿﮔ:
 شﺮﺑ هﺎﮕﯾﺎﺟ ﻦﯿﺑ يراد ﯽﻨﻌﻣ طﺎﺒﺗراTaq1 و
ﯽﻠﭘ ﻢﺴﯿﻓرﻮﻣAluI نﺎﺘﺳﺮﻬﺷ رد ناﻮﺨﺘﺳا ﻢﮐاﺮﺗ ناﺰﯿﻣ ﺎﺑ
ﻬﺷ ﯽﮑﯿﺘﻧژ ﻞﻣاﻮﻋ دراد لﺎﻤﺘﺣا و ﺖﺷاﺪﻧ دﻮﺟو دﺮﮐﺮ
 ،ﺪﻨﺷﺎﺑ راﺬﮔ ﺮﯿﺛﺎﺗ ناﻮﺨﺘﺳا ﻢﮐاﺮﺗ يور ﺮﺑ يﺮﮕﯾد
ﯽﻣ دﺎﻬﻨﺸﯿﭘﻢﺴﯿﻓرﻮﻣ ﯽﻠﭘ ﺮﯾﺎﺳ ﻪﮐ ددﺮﮔ نژ يﺎﻫ
هﺪﻧﺮﯿﮔ ناﻮﺘﺑ ﺎﺗ دﺮﯿﮔ راﺮﻗ ﯽﺳرﺮﺑ درﻮﻣ ﺰﯿﻧ ﻦﯿﻧﻮﺘﯿﺴﻠﮐ ي
 دﺎﻬﻨﺸﯿﭘ ﻦﯿﻨﭽﻤﻫ ،ﺖﻓﺎﯾ ﺖﺳد نژ ﻦﯾا ﻞﻣﺎﮐ ﭗﯾﺎﺗﻮﻠﭘﺎﻫ ﻪﺑ
ﯽﻣﻠﭘ ﺮﯾﺎﺳ طﺎﺒﺗرا دﻮﺷﯽﻢﺴﯿﻓرﻮﻣنژ ﺮﯾﺎﺳ يﺎﻫ يﺎﻫ
 ﺰﯿﻧ ناﻮﺨﺘﺳا ﻢﮐاﺮﺗ ناﺰﯿﻣ و يزﺎﺳ ناﻮﺨﺘﺳا رد ﺮﯿﮔرد
.دﺮﯿﮕﺑ راﺮﻗ ﯽﺳرﺮﺑ درﻮﻣ
ﯽﻧاد رﺪﻗ و ﺮﮑﺸﺗ:
 هﺎﮕﺸﻧاد ﯽﺸﻫوﮋﭘ ﺖﻧوﺎﻌﻣ زا ﻪﻠﯿﺳو ﻦﯾﺪﺑ
دﺮﮐﺮﻬﺷ، ﯽﮑﺷﺰﭘ مﻮﻠﻋ هﺎﮕﺸﻧاد ﯽﺸﻫوﮋﭘ ﺖﻧوﺎﻌﻣ
 ﯽﻟﻮﮑﻟﻮﻣ و ﯽﻟﻮﻠﺳ تﺎﻘﯿﻘﺤﺗ ﺰﮐﺮﻣ و دﺮﮐﺮﻬﺷ
 دﺮﮐﺮﻬﺷ ﯽﮑﺷﺰﭘ مﻮﻠﻋ هﺎﮕﺸﻧاد ار ﺮﮑﺸﺗ لﺎﻤﮐ
.ﻢﯾرادﺑ هرﺎﻤﺷ حﺮﻃ زا ﻖﯿﻘﺤﺗ ﻪﺟدﻮﺑ ﻢﻈﻋا ﺶﺨ
1410 -89 -01 -91 خرﻮﻣ3/11/91 مﻮﻠﻋ هﺎﮕﺸﻧاد
ﺗ دﺮﮐﺮﻬﺷ ﯽﮑﺷﺰﭘﺄ.ﺪﺷ رﺎﺒﺘﻋا ﻦﯿﻣ
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Background and aims: Osteoporosis is the most common disorder in metabolism of bone
minerals. Restriction site Taq1 in Calcitonine gene and AluI polymorphism in Calcitonin
receptor gene as genetic factors can be associated with bone mineral density. The aim of this
study was to determine the association of restriction site Taq1 and AluI polymorphism with bone
mineral density.
Methods: In this descriptive analytical study, 200 women over 45 years who referred to Bone
Mineral Density Assay Centers in Shahrekord in years 1391-92 were included.  Bone mineral
density at femur neck and lumbar spine was measured by DEXA method. Based on T score, an
indicator of bone mineral density these women divided to patient or osteoporotic group (130
persons) and healthy or control group (70 persons). Then different genotypes of Taq1 (TT/Tt/tt)
and AluI (TT/TC/CC) were determined by PCR-RFLP method and data was analyzed by
statistical tests, including Chi square and ANOVA. P values less than 0.05 was considered
statistically significant.
Results: In control group the percent of genotype distribution for TT, TC and CC genotypes was
31.4%, 35.7% and 22.9%, respectively. In patient group the genotype distribution percentage for
above genotypes was 31.54%, 63.08% and 5.38%, respectively. The P value of this
polymorphism with bone mineral density was more than 0.05. Both in control and patient groups
for Taq1 restriction site the tt genotype was seen.
Conclusion: There was no association between each of AluI polymorphism and Taq1 restriction
site and bone mineral density and it is possible that other genetic factors would be effective.
Keywords: Polymorphism, Osteoporosis, Bone mineral density, Calcitonin, PCR-RFLP.
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